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RESUME DE LA THESE 
Introduction. Les traitements de la phase aiguë d'un accident vasculaire 
cérébral (AVC) ischémique ne peuvent être proposés actuellement qu'à une 
minorité de patients. Nous avons évalué l'accès à la thrombolyse des patients 
admis pour un AVC aigu dans un hôpital régional de Suisse romande 
(Neuchâtel) et l'avons comparé avec celui d'un centre universitaire de référence, 
distant de 75 km, administrant directement ce type de traitement (CHUV, 
Lausanne). 
Méthodes. Tous les cas admis à l'hôpital à Neuchâtel pour une suspicion d'AVC 
aigu sur une période de 2 ans ont été analysés rétrospectivement au niveau de 
la phase pré-hospitalière et hospitalière par rapport à la possibilité d'une 
thrombolyse. 
Résultats. Chez 120 patients (54%), le diagnostic d'AVC ischémique a été 
confirmé. Si l'on fait abstraction du facteur temps, 46 patients (38.3%) auraient 
été éligibles pour une thrombolyse sur des critères cliniques et radiologiques. 
Trois patients (2.5%) ont finalement bénéficié d'une thrombolyse intraveineuse 
(iv) dans un intervalle de 3 heures après transfert au CHUV. En comparaison, 33 
patients (7%) ont été traités au CHUV durant la même période. 
Conclusion. Grâce notamment à l'avènement de la télémédecine, la pratique de 
la thrombolyse iv dans des centres régionaux sélectionnés pourrait contribuer à 
rendre ce traitement plus accessible. 
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INTRODUCTION 
Dans les pays industrialisés, l'accident vasculaire cérébral (AVC) représente la 
1 ère cause de handicap chronique acquis à l'âge adulte et la 3ème cause de 
mortalité1. La thrombolyse intraveineuse (iv) par l'activateur tissulaire du 
plasminogène (tPA) est un traitement reconnu de la phase aiguë de l'AVC 
ischémique depuis l'étude NINDS2 , dont les résultats ont été confirmés ensuite à 
l'échelle communautaire, hors d'études multicentriques3-7. Toutefois, seule une 
minorité des cas d'AVC ischémique aigu est éligible pour une thrombolyse iv. La 
raison la plus fréquente d'exclusion est le délai de présentation des patients 
dans une structure capable d'administrer le tPA iv8·10. En Suisse, si l'on néglige 
l'expérience anecdotique de quelques centres, ce traitement n'est délivré que 
dans les services universitaires. L'objectif de notre étude était d'analyser l'accès 
à la thrombolyse iv des patients atteints d'un AVC ischémique référés à un 
hôpital régional et de le comparer à celui des patients qui sont adressés à un 
centre universitaire. 
METHODOLOGIE 
L'hôpital des Cadolles de Neuchâtel couvrait un bassin de population de 100.000 
habitants. Ne disposant pas d'une unité de neurologie, il adressait tous les AVC 
aigus au CHUV en ambulance médicalisée sans imagerie préalable. La distance 
entre les deux hôpitaux était de 76 km, ce qui correspondait à une durée 
moyenne de transport de 01 h05. 
Nous avons collecté rétrospectivement tous les patients chez qui une suspicion 
d'AVC a été évoquée aux urgences de l'hôpital pendant la période comprise 
entre le 1er janvier 2001 et le 31 décembre 2002 en nous basant sur un fichier 
informatique qui contenait les données suivantes: nom, prénom, date de 
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naissance, date d'admission, diagnostic de triage, mode de transport à l'hôpital, 
provenance et destination du patient (hospitalisation, transfert ou retour à 
domicile). La confirmation du diagnostic initial a été obtenue par l'analyse des 
lettres de sortie de l'hôpital des Cadolles ou du CHUV et des dossiers du centre 
des urgences de l'hôpital des Cadolles. Dans 10 cas (4.5%), les éléments à 
disposition ne nous ont pas permis d'établir un diagnostic final précis. Ces 
patients n'ont pas été considérés dans l'analyse. 
Toute l'imagerie cérébrale, tomographie computérisée (CT) et/ou imagerie par 
résonance magnétique (IRM), effectuée pour les cas d'AVC ischémiques, a été 
revue par l'auteur avec l'aide d'un neurologue expérimenté. Six patients (5%) ont 
été écartés de l'analyse de l'imagerie parce que leur dossier radiologique n'était 
pas disponible. 
Nous avons estimé le nombre de candidats potentiels à la thrombolyse en tenant 
compte des indications et contre-indications suivantes : indications : AVC 
ischémique aigu, âge de 18 à 80 ans et score NIHSS entre 6 et 22. Contre-
indications : résolution rapide du déficit, crise d'épilepsie concomitante, coma, 
antécédents d'hémorragie intracrânienne, symptômes suggestifs d'hémorragie 
sous-arachnoïdienne, AVC ou traumatisme crânio-cérébral dans les 3 mois, 
hémorragie digestive ou hématurie dans les 21 jours, intervention chirurgicale 
dans les 14 jours, ponction artérielle incompressible dans les 7 jours, tension 
artérielle systolique supérieure à 185 mmHg ou tension artérielle diastolique 
supérieure à 120 mmHg résistantes au traitement, glycémie inférieure à 2. 7 ou 
supérieure à 22.2 mmol/1, thrombocytopénie inférieure à 1 OO'OOO/mm3 , INR 
supérieur à 1.5 ou PTT supérieur à 33 secondes, grossesse ou maladie 
terminale, refus du patient ou de son représentant, hémorragie intracrânienne au 
CT ou à l'IRM (T2), hypodensité supérieure à 33% de l'artère cérébrale 
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moyenne au CT natif, suspicion d'anévrysme ou de malformation artério-
veineuse au CT ou à l'IRM, AVC de la fosse postérieure (à l'exception d'une 
thrombose du tronc basilaire). 
Nous avons analysé les fiches ambulancières des 3 compagnies desservant 
l'hôpital des Cadolles ainsi que celles du service médicalisé d'urgence et de 
réanimation (SMUR) pour collecter les paramètres suivants : heure d'alarme, 
heure de départ de la centrale, heure d'arrivée au lieu de survenue des 
symptômes, heure de départ du lieu de survenue des symptômes, heure 
d'arrivée à l'hôpital, kilométrage total, anamnèse et signes vitaux. 
Analyse statistique: 
L'analyse principale portait sur l'utilisation d'un transport en ambulance et sur le 
temps de transfert entre le domicile et l'hôpital. Le test exact de Fisher a été 
utilisé afin de déterminer si une différence entre hommes et femmes était 
significative quant à l'utilisation d'un transport en ambulance. Une analyse de 
variance a été utilisée afin d'évaluer l'association entre le temps de transport et 
l'âge (divisé en 5 catégories). Nous avons tenté de déterminer également si le 
recours aux structures d'urgence médicalisée (SMUR) avait une influence sur le 
temps de transport à l'hôpital. Cette association a été testée par le test de t-
student. Finalement, une analyse par régression logistique a permis une analyse 
ajustée du type de transport en tenant compte de l'âge et du sexe et une 
analyse par régression linéaire multiple a évalué l'association entre l'âge, le sexe 
et le recours au service d'urgence médicalisé sur le temps de transport vers 
l'hôpital. 
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RESULTATS 
Pendant la période étudiée, 18238 patients ont été admis au centre médico-
chirurgical des urgences de l'hôpital des Cadolles. Une suspicion d'AVC a été 
évoquée chez 212 patients parmi lesquels un évènement cérébro-vasculaire a 
été retenu chez 158 (75%). Il s'agissait de 120 AVC ischémiques constitués 
(56%), 26 accidents ischémiques transitoires (AIT) (12%) et 12 hémorragies 
intracrâniennes (6%) (Figure 1 ). Les caractéristiques démographiques des cas 
d'AVC ischémiques confirmés sont résumées dans le tableau 1. Six patients (5% 
des AVC ischémiques confirmés), chez qui l'indication à une thrombolyse iv a été 
retenue ont été transféré au CHUV et 3 d'entre eux (2,5%) ont bénéficié du 
traitement. Après la thrombolyse intraveineuse, l'évolution neurologique a été 
favorable chez deux patients et s'est compliquée d'une hémorragie 
intracrânienne chez le troisième. Un quatrième patient a été inclus dans un 
protocole d'étude et traité 5 h 30 après le début des symptômes par voie iv, sans 
modification ultérieure du status neurologique. Les raisons d'exclusion des 2 
derniers cas étaient le volume de l'AVC sylvien chez l'un et la méconnaissance 
du début des symptômes chez le deuxième. 
L'imagerie initiale a été effectuée par CT chez 109 patients (96%) et par IRM 
chez 5 patients (4%). Une imagerie cérébrale de contrôle était disponible pour 25 
patients (24%), dont 19 CT et 6 IRM. 30 patients (26%) ne présentaient pas de 
lésion aiguë décelable à l'imagerie initiale. Les AVC ischémiques ont été 
regroupés selon la classification d'Oxford11 . Les AVC partiels de la circulation 
antérieure constituaient le sous-groupe le plus important: 56 patients (49%). 
Le tableau 3 résume les différents sous-groupes radiologiques d'AVC 
ischémiques confirmés. 
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En combinant a posteriori les données radiologiques et cliniques, 46 patients 
(40.4%) auraient été théoriquement éligibles pour une thrombolyse, s'ils avaient 
atteint l'hôpital universitaire en moins de trois heures. Soixante-huit patients 
(59.6%) présentaient une ou plusieurs contre-indications au traitement 
thrombolytique qui sont détaillées dans le tableau 4. 
En ce qui concerne la phase pré-hospitalière, seuls 71 patients (59%) ont été 
transférés en ambulance à l'hôpital dans le groupe des AVC ischémiques a 
posteriori confirmés, dont 21 (17.5%) pris en charge avec le SMUR. Il existait une 
association significative entre le transfert en ambulance à l'hôpital et l'âge, les 
patients âgés utilisant plus ce mode de transport. En revanche, nous n'avons 
retrouvé aucune association entre le sexe et le taux de transfert en ambulance 
(tableau 5). 
Parmi les patients transférés en ambulance, la distance moyenne de transport 
jusqu'à l'hôpital était de 8.2 ± 5.6 km (de 2 à 24 kilomètres), ce qui représentait 
une durée totale de prise en charge ambulancière depuis l'alarme de 43.4 ± 12. 7 
min, dont 20.6 ± 8.7 min passées au lieu de survenue des symptômes (le 
domicile en général). Le temps moyen de l'alarme à l'arrivée de l'ambulance à 
domicile s'élevait à 11 ± 9.5 min et le temps de transport depuis le lieu de 
survenue des symptômes jusqu'à l'hôpital à 11.8 ± 8.6 min (tableau 6). Pour le 
sous-groupe des patients transférés avec le SMUR, le temps de prise en charge 
totale était légèrement plus long (47.3 ± 11.7 minutes), mais de façon non 
significative (p = 0.0867). Nous n'avons pas constaté d'association significative 
entre les temps de transport et l'âge ou le sexe (tableau 5). 
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DISCUSSION 
Le résultat principal de notre étude rétrospective est que nous avons pu proposer 
un traitement de thrombolyse iv à 2,5 % des patients qui se sont présenté aux 
urgences de l'hôpital des Cadolles avec un AVC ischémique aigu pendant la 
période de l'étude, un chiffre comparable à ceux des hôpitaux communautaires et 
académiques en Europe et aux Etats-Unis rapportant 1.6 à 4.3% d'utilisation du 
tPA IV5•8•9•12. Le nombre de cas de notre Institution bénéficiant d'une thrombolyse 
iv n'a pas augmenté durant les deux années ultérieures (2 patients). Dans les 
centres universitaires voisins, les taux de thrombolyse sont environ 3 à 6 fois 
supérieurs : 7% par voie iv au CHuv* et 16.8% par voie intra-artérielle à !'Hôpital 
de l'île de Berne 13 pour la période 2001-2002, avec une évolution constante ces 
dernières années. Ces chiffres sont similaires à ceux d'autres centres spécialisés 
internationaux qui rapportent une thrombolyse chez 10% à 22% des 
patients4•6• 14• 15. 
Même si la population de patients référés à un hôpital universitaire présente un 
biais de sélection qui contribue à expliquer cette différence, d'autres facteurs 
doivent également jouer un rôle. En combinant les données radiologiques et 
cliniques, 46 de nos patients (38.3%) auraient été théoriquement éligibles pour 
une thrombolyse s'ils avaient atteint l'hôpital universitaire en moins de trois 
heures. Même s'il est illusoire de pouvoir acheminer tous les cas d'AVC aigu 
dans ce délai, ce chiffre est tout de même dix fois supérieur à celui des patients 
effectivement traités. Si l'on soustrait par exemple les patients dont on ne 
découvre l'AVC qu'au réveil (c'est à dire 8% selon la récente étude CASPR8), 
l'indication aurait pu être discutée dans environ 30% des cas. Le facteur limitant 
principal semble donc bien être le délai d'accès au lieu du traitement. 
*Michel P. et Reichart M. Communication personnelle. 9 
Ne disposant pas dans ce travail d'informations précises sur la durée séparant le 
début des symptômes et l'arrivée à l'hôpital, il ne nous est pas possible de 
quantifier le rôle de la phase d'alarme (c'est à dire le délai entre la constatation 
des symptômes et le contact avec l'hôpital). Malgré cette limitation, certaines 
conclusions peuvent être tirées sur la phase de triage par l'équipe d'urgence et 
sur la prise en charge médicale. 
Dans notre collectif, la suspicion d'AVC n'a pu être confirmée que dans 75% des 
cas. En comparaison des chiffres rapportés par les études qui se sont 
intéressées à la précision du diagnostic clinique de l'AVC et qui montrent un 
pourcentage de diagnostics corrects entre 69% et 95% rn-23, notre centre est 
moins performant que la moyenne. Les nombreux cas faux positifs sont le 
résultat d'un triage infirmier qui, par définition, doit être rapide et sensible. 
L'utilisation d'outils diagnostiques validés de type « Face Arm Speech Test ou 
FAST19 », «Los Angeles Prehospital Stroke Screen ou LAPSS24 »et« Cincinnati 
Prehospital Stroke Scale ou CPSS25 » dans la phase pré-hospitalière ou 
hospitalière initiale, pourrait probablement améliorer la précision du diagnostic de 
triage, condition indispensable d'une prise en charge ciblée et rapide. 
En ce qui concerne la phase de transport, seulement la moitié des patients 
victimes d'un AVC ischémique a eu recours à une ambulance pour rejoindre 
l'hôpital et le transport n'était médicalisé que pour un patient sur cinq. La prise en 
charge systématique par ambulance médicalisée serait donc un moyen simple de 
réduire le temps de transport à l'hôpital, comme l'a démontré récemment une 
étude française26 . L'âge avancé était le seul facteur favorablement associé à 
l'utilisation de l'ambulance comme moyen de transport. Une proportion élevée de 
10 
patients institutionnalisés en contact direct avec le personnel médical dans ces 
classes d'âge explique probablement cette association. En terme de temps de 
transport, la durée moyenne de prise en charge ambulancière de 43 minutes 
paraît élevée, si l'on considère qu'il s'agissait d'une population plutôt urbaine, 
résidant à 8 km de l'hôpital en moyenne, même si elle est comparable à celle 
observée dans une étude multicentrique californienne récente8 . Dans notre 
collectif, le temps moyen passé à domicile est de 20 minutes en moyenne, soit 
près de la moitié de la durée totale de transport. Cette composante importante du 
temps de transport pré-hospitalier pourrait être le reflet d'une prise en charge 
ambulancière standardisée, robuste dans la plupart des situations d'urgence, 
mais probablement trop lente dans le contexte des urgences neuro-vasculaires. 
L'utilisation de protocoles de prise en charge spécifiques à l'AVC permettrait 
probablement de gagner du temps en évitant des gestes inutiles. 
Les données récentes de la littérature estiment qu'environ un tiers des AVC 
aigus (entre 24 et 45%) sont hospitalisés dans un intervalle de 3 heures8•14. En 
extrapolant ces données, nous aurions donc peut-être pu proposer un traitement 
de phase aiguë à un plus grand nombre de patients si nous avions pratiqué la 
thrombolyse iv à !'Hôpital des Cadolles pendant cette période. En Suisse, 
certains hôpitaux non universitaires ont déjà commencé à pratiquer la 
thrombolyse iv en rapportant des résultats encourageants27 , suggérant que cette 
approche est réalisable en pratique clinique. Cette solution permet théoriquement 
d'élargir l'indication à la thrombolyse à un plus grand nombre de patients grâce à 
l'économie du temps de transport dans un centre universitaire, c'est à dire dans 
le cas de notre hôpital environ une heure. Cependant, un hôpital régional de 
notre taille ne dispose pas de l'accès immédiat à un avis neurologique, à une 
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imagerie cérébrale et à son interprétation par un spécialiste, ce qui risque de 
réduire considérablement le temps gagné sur le transport. Par ailleurs, l'utilisation 
de ce type de traitement dans des hôpitaux régionaux implique une surveillance 
spécialisée qui ne peut pas toujours être proposée dans un hôpital régional. En 
effet, une étude multicentrique allemande 12 rapporte une mortalité intra-
hospitalière 2 à 3 fois plus élevée dans les hôpitaux administrant le tPA IV à 
moins de 5 patients par an, en comparaison avec les centres qui l'utilisent plus 
de 5 fois par an. 
La télémédecine permettrait de contourner une partie de ces difficultés en 
donnant à l'hôpital périphérique l'accès rapide à un avis d'expert avant 
thrombolyse. Dans la région bavaroise, 2 centres de référence ont formé un 
réseau de télémédecine en collaboration avec 12 hôpitaux régionaux. 
L'introduction du système de télémédecine a conduit à une augmentation des 
taux de thrombolyse systémique dans les hôpitaux régionaux avec des résultats 
comparables à ceux des centres de référence28-29 . C'est dans ce contexte qu'un 
projet de télémédecine transfrontalier entre Neuchâtel, Besançon et Lausanne 
est en train d'être mis en place. L'efficacité de cette nouvelle collaboration devrait 
faire l'objet à l'avenir d'une étude prospective dans la même institution. 
Malgré ces limitations, il apparaît en filigrane qu'une meilleure information des 
patients et des médecins généralistes reste essentielle pour augmenter le 
nombre de candidats à un traitement de l'AVC aigu. 
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Diagnostics finaux des suspicions d 0AVC (n = 212) 
AVC ischémiques confirmés 
56% 
AIT 
12% 
Autres 
14% 
Hémorragies intracrâniennes 
6% 
Etats confusionnels 
4% 
Neuropathies périphériques 
4% 
Tableau 1: Caractéristiques démographiques des cas d' AVC ischémiques confirmés 
(n=120) 
Caractéristiques Nombre (o/o) 
Femmes 60 (50) 
Age moyen (ans)+ OS 75.1 + 11.5 
Sous-groupes d'âge 
30-39 ans 1 (< 1) 
40-49 ans 3 (2) 
50-59 ans 8 (6) 
60-69 ans 16 (13) 
70-79 ans 46 (38) 
80-89 ans 37 (31) 
90-99 ans 9 (7) 
Tableau 2 : Caractéristiques des patients thrombolysés au CHUV (n=4) 
Patients Délai avant tPA IV NIHSS à NIHSS à Complications l'entrée la sortie 
Femme 46 ans 3h 12 1 0 
Homme 54 ans 3h 13 6 0 
Femme 79 ans* 5 h 30 6 4 0 
Femme 82 ans 2 h 45 23 22 HICH 
* inclue dans un protocole d'étude 
** Hémorragie intracrânienne 
Tableau 3: Sous-types radiologiques des AVC ischémiques confirmés (n=114) 
Sous-types radiologiques 
PACl 1 
TACIL 
LACl 0 
POCl4 
Pas de lésion aiguë à l'imagerie 
1 Partial anterior circulation infarcts 
2Total anterior circulation infarcts 
3Lacunar infarcts 
4Posterior circulation infarcts 
Nombre(%) 
56 (49°/o) 
3 (3°/o) 
10 (9°/o) 
15 (13°/o} 
30 {26o/o) 
N 
0 
Tableau 4 : Contre-indications à la thrombolyse des cas d' A VC ischémiques confirmés (n=68) 
Types de contre-indication Nombre 
Age> 80 ans 32 (47o/o) 
NIHSS < 6 ou symptômes réqressifs 14 (21°/o) 
Territoire fosse postérieure 13 (19°/o) 
> Y2 territoire sylvien ou coma 2 (2.9°/o) 
Epilepsie concomitante 2 {2.9°/o) 
Maladie terminale associée 1 (1.5°/o) 
Suspicion d1anévrisme a. comm. ant. 1 (1.5°/o) 
Opération récente 1 (1.5°/o) 
Ant. hémorragie intracrânienne 1 {1.5°/o) 
Anticoagulation efficace (INR > 1.7) 1 (1.5°/o) 
Tableau 5 : Transport ambulancier selon le sexe et l'âge 
AVC confirmés Nombre {o/o) Transport en Temps de transport total moyen 
ambulance (n, %) (+ DS, minutes) 
Sexe 
Femmes 60 (50) 39 (65°/o) 42.4 + 11.6 
Hommes 60 (50) 32 (53°/o) 44.5+14 
p 0.981 0.518 
Groupes d'âge 
< 70 ans 28 (23) 8 (29o/o) 29.9+10.3 
70-74 ans 22 (18) 13 (59°/o) 38.6 + 12.1 
75-79 ans 24 (20) 11 (46°/o) 28.4 + 9.2 
80-84 ans 24 (20) 20 (83°/o) 33 + 8.8 
> 85 ans 22 (18) 19 (86°/o)' 30.8 + 7.2 
p < 0.001 0.5335 
N 
-
N 
N 
Tableau 6 : Durée moyenne des 3 phases du transport ambulancier 
Phases de transport Temps (minutes, valeurs moyennes + DS) 
De l'alarme au domicile 11 + 9.5 
A domicile 20.6 + 8.7 
Du domicile à l'arrivée à l'hôpital 11.8 + 8.6 
Total (de l'alarme à l'arrivée à l'hôpital) 43.4+12.7 
N 
w 
Figure 2 : Evolution des cas de thrombolyse au CHUV de 1999 à 2004 
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